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ФАРМАКОТОКСИКОЛОГИЯ И ЛЕЧЕБНАЯ 
ЭФФЕКТИВНОСТЬ ЛЕВОТИЛА 


В настоящее время широкое распро- 
странение имеют желудочно-кишечные 
болезни молодняка сельскохозяйственных 
животных, на долю которых приходится 
до 80% общей заболеваемости (5). Изуче- 
ние их этиологии показывает, что на фоне 
нарушения технологии получения и выра- 
щивания молодняка, возбудителями диа- 
рей являются энтеропатогенные и энтеро- 
токсигенные эшерихии, криптоспоридии у 
новорожденных поросят и телят, эшери- 
хии, сальмонеллы, трепонемы, балантидии, 
вибрио, коли у поросят старших возрастов 
(2,11). 

В комплексе мероприятий по борьбе с 
желудочно-кишечными болезнями бакте- 
риальной этиологии у молодняка сельско- 
хозяйственных животных широкое приме- 
нение нашли такие химиотерапевтические 
средства, как сульфаниламиды, антибиоти- 
ки, нитрофураны и др. (4, 6). Однако дли- 
тельное и бессистемное применение их в 


животноводстве привело к появлению ре- 
зистентных штаммов микроорганизмов (7, 
8, 12). Такое положение с фармакологи- 
ческими препаратами обязывает прово- 
дить изыскание комбинированных препа- 
ратов, повышающих эффективность ле- 
чения животных и уменьшающих расход 
этих средств. 

Широкий спектр антимикробной ак- 
тивности препаратов достигается путем 
комбинирования нескольких лекарствен- 
ных субстанций на базе одной или несколь- 
ких групп химических веществ. При этом 
сочетание различных химических струк- 
тур в композиции позволяет достичь сине- 
ргического эффекта и получить препара- 
ты с новыми полезными свойствами (10). 

С учетом этого разработан препарат 
пролонгированного действия — левотил, 
обладающий широким спектром антимик- 
робной активности в отношении грампо- 
ложительных и грамотрицательных мик- 
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Таблица 1 
Параметры острой токсичности левотила для лабораторных животных, мл/кг 
Параметры токсичности п 
Ви оказатель 
д животных ошибки $12 
Го ЕО ЕО ЕО ЕО и 
Белые мыши 2,50 3,89 6,19 8,05 9,00 =0,75 
Белые крысы 2,50 3,78 5,51 7,66 9,00 =0,78 


роорганизмов. 

Целью настоящей работы явилось изу- 
чение фармакотоксикологических свойств 
левотила и изучение его эффективности 
при лечении колибактериоза у телят. 

Методы исследования 

Изучение острой токсичности левоти- 
ла проводили общепринятыми методами 
при однократном пероральном и подкож- 
ном введении на белых крысах и белых 
мышах (1,9). Одновременно изучали симп- 
томы острого отравления левотилом. 

Хроническую токсичность левотила 
изучали на белых крысах при длительном 
подкожном введении в ориентировочно- 
терапевтической (0,3 мл/кг массы живото- 
го) ив 3 - 5 раз превышающих ее дозах в 
течение 21 суток. При этом определяли от- 
носительную массу (коэффициенты) внут- 
ренних органов: головного мозга, печени, 
почек, легких, сердца, селезенки, надпо- 
чечников и семенников (3). 

Кумулятивные свойства левотила изу- 
чали на белых крысах по методу Лима (9). 

Раздражающее действие левотила на 
кожу и слизистые оболочки изучали в 
опытах на кроликах при нанесении препа- 
рата в чистом виде. 

Для выявления резорбции препарата с 
поверхности кожи белых крыс использо- 
вали метод аппликаций на кожу, на белых 
мышах - метод погружения хвоста в пре- 
парат. 

Аллергенность левотила определяли 
конъюнктивальной и кожно-провокаци- 
онной пробами (14). 

Изучение эмбриотоксического и тера- 
тогенного действия проводили по методи- 
ке А.П. Шицковой с соавт. (13). 

Влияние левотила на качество мясо- 
продуктов изучено с использованием сле- 
пого метода по 9-ти бальной шкале, разра- 
ботанного ВНИИМП (1985). 

Эффективность применения левотила 
изучали в опыте при лечении колибакте- 
риоза у телят. 

Результаты исследований 

ГО левотила при пероральном вве- 

дении определить не удалось, так как при 


его введении в максимально возможных 
объемах: 0,6 мл — белым мышам и 6,0 мл — 
белым крысам не отмечалось гибели жи- 
вотных. 

Во второй серии токсикометрической 
оценки левотила испытывали препарат 
при подкожном введении в дозах 2,5; 3,0; 
4,0; 5,0; 6,0; 70; 8,0 и 9,0 мл/кг массы тела. 
Препарат вводили в объеме 1,0 мл для бе- 
лых мышей и 5,0 мл для белых крыс. 

Параметры острой токсичности лево- 
тила при подкожном введении представле- 
ны в таблице 1. 

Препарат по степени токсичности от- 
носится к ГУ классу опасности — малоопас- 
ные вещества (ГОСТ 12.1.007-76). 

Клинические симптомы отравления бе- 
лых мышей и белых крыс сопровождались 
непродолжительным периодом возбужде- 
ния с усилением двигательной активнос- 
ти. За возбуждением развивалось угнете- 
ние, состояние глубокого сна, переходящее 
в кому. 

Патологоанатомические изменения у 
лабораторных животных (крыс и мышей) 
при отравлении характеризовались гемо- 
динамическими расстройствами, венозным 
застоем крови в подкожной клетчатке и 
внутренних органах. 

Изучение хронической токсичности 
показало, что длительное внутримышеч- 
ное применение левотила в дозах 0,3; 0,9 и 
1,5 мл/кг массы тела животного не вызы- 
вает существенных изменений в клиничес- 
ком состоянии белых крыс: поведение, ап- 
петит, частота дыхания, как в период при- 
менения левотила, так и в течение 10-ти 
дней после окончания применения левоти- 
ла оставались в пределах нормы. Длитель- 
ное введение препарата животным не вы- 
зывает изменений относительной массы 
внутренних органов. 

При исследовании крови животных, по- 
лучавших левотил в дозе 0,3 и 0,9 мл/кг мас- 
сы тела, не отмечено достоверных изме- 
нений в морфологическом составе крови, 
биохимических показателях и показателях 
иммунного статуса по сравнению с пока- 
зателями в крови животных контрольной 
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Таблица 2 
Эффективность применения левотила при лечении колибактериоза у телят 
Группа животных 
Показатели Контрольная Опытная 
(зинаприм) (левотил) 
Количество животных, голов 60 43 
Выздоровело, голов 55 40 
% 91,7 93,0 
Пало, голов 3 1 
% 5,0 23 
Сроки выздоровления, дней 4,8+0,3 3,2-0,5 


группы. При длительном применении пре- 
парата в дозе 1,5 мл/кг массы тела у крыс 
возрастало содержание в сыворотке крови 
мочевины, креатинина, активность АлАТ, 
уровень билирубина, не выходящие за пре- 
делы физиологических показателей. 

При изучении кумулятивных свойств 
препарата суммарно введеные дозы ле- 
вотила для белых крыс 70,53 мл/кг не вы- 
звали гибели животных. Это не позволи- 
ло рассчитать коэффициент кумуляции 
по показателю «смертельный эффект», но 
учитывая, что полученные дозы составля- 
ют 12,8 ЛДу, то коэффициент кумуляции 
превышает 12. 

Изучение эмбриотоксического и тера- 
тогенного действия левотила показало от- 
сутствие различий в плодовитости крыс 
опытных и контрольной групп. Крысята, 
рожденные от самок опытных групп, не 
отличались от крысят контрольных самок. 
Проведенные морфологические исследо- 
вания показали отсутствие аномалий раз- 
вития внутренних органов и скелета пло- 
дов, рожденных от крыс опытных групп. 

Однократная и многократная апплика- 
ции левотила на кожные покровы кроли- 
кам не вызывает повреждение кожи в ви- 
де эритемы и отеков. Препарат вызывает 
слабое раздражение конъюнктивы спустя 
2-3 часа после закапывания, которое про- 
ходит уже к 4 часу. 

Оценка кожно-резорбтивного действия 
на белых мышах с использованием «про- 
бирочного метода» и на белых крысах при 
20-ти кратной аппликации на кожные пок- 
ровы показала, что препарат не нарушает 
целостности кожи на месте нанесения и не 
нарушает функционирования организма 
животных. 

Левотил при накожном применении не 
обладает аллергенными свойствами и не 
вызывает явлений сенсибилизации. 

При многократном внутримышечном 
применении препарата не отмечается от- 
рицательного влияния на качество мясо- 
продуктов. В эксперименте не установле- 
но различий между качеством проб мяса и 


бульона кроликов контрольной и опытной 
групп. 

Эффективность применения левотила 
изучали в опыте при лечении колибакте- 
риоза у телят. Диагноз на колибактериоз 
устанавливали комплексно на основании 
данных клинического обследования жи- 
вотных, лабораторных исследований, па- 
тологоанатомического вскрытия павших 
животных, с учетом эпизоотической ситу- 
ации в хозяйстве. 

Опыт проведен на двух группах телят, 
подобранных по принципу аналогов с уче- 
том общего состояния, веса и тяжести бо- 
лезни. 

Телят контрольной группы (60 голов) 
лечили с использованием зинаприма, кото- 
рый вводили внутримышечно в дозе 0,1 мл/ 
кг массы тела с интервалом 12 часов в те- 
чение 3-5 дней. 

Животным опытной группы (43 голо- 
вы) применяли левотил в дозе 0,3 мл/кг 
живой массы один раз в сутки с интерва- 
лом 48 часов. При тяжелом течении болез- 
ни препарат вводили трехкратно с интер- 
валом между введениями 24 часа. 

При клиническом наблюдении за жи- 
вотными обеих групп учитывали общее со- 
стояние, поведение, характер течения бо- 
лезни, сроки выздоровления и падеж (таб- 
лица 2). 

Установлено, что левотил является эф- 
фективным препаратом для лечения коли- 
бактериоза у телят. По лечебной эффек- 
тивности он не уступает зинаприму. При 
применении левотила снижаются сроки 
лечения животных в среднем на 1,6 дня по 
сравнению со сроком при лечении зина- 
примом. 

Выводы 

1. ЛДуо левотила при подкожном введе- 
нии составляет для мышей 6,19 мл/кг, а для 
белых крыс - 5,51 мл/кг массы тела. Пре- 
парат относится к 4 классу опасности - ве- 
щества малоопасные. 

2. Коэффициент кумуляции препарата 
больше 12. 

3. Левотил не обладает эмбриотокси- 
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ческим и тератогенным действием. 

4. У препарата не установлено кож- 
но-раздражающих и кожно-резорбтивных 
СВОЙСТВ. 

5. Препарат не оказывает отрицатель- 


ЗОММАКУ 
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ного влияния на качество мяса и мясопро- 
дуктов. 

6. Лечебная эффективность левоти- 
ла при колибактериозе телят составляет 
93%. 
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ВЛИЯНИЕ ЗИМОЗАНА НА КЛЕТКИ КРОВИ 


СЕРЕБРЯНОГО КАРАСЯ 


(САКА$5ТОУ АОКАТОЗ СЛВЕШО) 


В настоящее время подробно изучают- 
ся факторы, способные усиливать фагоци- 
тарную активность у рыб. Известно, что 
главными регуляторами иммунитета явля- 
ются цитокины, в состав которых входят и 
монокины, продуцируемые клетками мо- 
ноцитарно-макрофагальной системы. Ис- 
пользуя препараты, которые повышают 
функциональную активность клеток фа- 
гоцитарной системы, можно индуцировать 
синтез монокинов, усиливающих антиин- 
фекционную резистентность организма. 
Для повышения иммунологической реак- 
тивности у рыб применяются В-глюканы, 
которые оказались хорошими адъюванта- 
ми для вакцин, хотя механизм их действия 
еще не выяснен (1). В связи с этим в данной 
работе использовали зимозан -— биополи- 


Рис.1. Поглощение зимозана фагоцитом пери- 
ферической крови серебряного карася (х900) 


мер, выделенный из оболочки дрожжевых 
клеток ЗассВаготусез сегеу1ае, который 
состоит в основном из глюканов, обеспе- 
чивающих его биологическую активность. 


Ветеринарная патология. № 2. 2007 


205 


